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論文内容.の要旨
システインは，その工業的製造法を未だに蛋白質(毛髪)の加水分解抽出法K頼る唯一のアミノ酸で
ある。本論文は合理的な製造法の開発を目的に表題の研究を行った内容に関するものである。
合成法検討の結果，アクリロニ卜リノレとチオ尿素を出発物質として 4 段階の反応で 2 ーアミノチアゾ
リン -4 ーカ jレポン酸が得られる乙とを見出し，乙れにアンモニア存在下，硫化水素を作用させた後，
酸加水分解することによりアタリロニトリルからの通算収率70% で、 DL- システインを合成する新しい方
法を開発した。乙の合成法は安価な原料を用い，高い収率で目的物が得られる乙とから実用的にも価値
の高いものである。
続いてDL ーシステイン塩酸塩 1 水和物がラセミ混合物であることを新たに見出し.溶解度特性等の
物性データを詳細に解析する乙とによって接種分割のための至適条件を見出した。そしてこの条件を適
用して抗生物質合成原料などとして有用な D- システインを光学的に純粋に得る乙とに成功した。
乙のようにシステインの合成ならびに光学分割法を見出す乙とができたが，実際には量的により大き
い L- システイン製造の要求に対応する必要がある。システインのラセミ化は困難であるので，乙の問
題を解決するために上記の合成中間体である DL-2- アミノチアゾリン -4 ーカノレボン酸の酵素的不
斉水解法を検討した。広範なスクリーニングによって目的の能力を有する菌を見出した。乙れらはすべ
てPseudomonas属に属する菌であったが，代表的なPseudomonas thiazolinophilum AJ 3854菌を用い
て酵素生成，酵素反応至適条件の検討，酵素水解経路の解明を行った結果. DL-2- アミノチアゾリ
ン -4 ーカノレボン酸を基質としてモノレ収率 100 %でL ーシステインを得ることに成功した。さらにこの
菌は菌体内誘導酵素として 2- アミノチアゾリンー 4- カルポン酸ラセマーゼ L-2- アミノチアゾ
-70 一
リン -4- カ Jレポン酸ヒドロラーゼ，水解中間体 S ーカルパミル-L ーシステインヒドロラーゼを生産
する乙とを見出した。
論文の審査結果の要旨
本研究は蛋白質中の重要なアミノ酸であり実用的用途も多い L- システインの製造法として新しい化
学合成法を見い出し，同時にその光学活性体を得る万法を開発したものである。従来のL ーシステイン
の製造は主として蛋白質の加水分解による方法にたよっていたが，原料難その他の理由で新しい化学合
成法の開発が望まれていた。
楠本君はアタリロニトルを原料として，一旦乙れを 2.3- ジクロロアクリロニトリル忙してからピリ
ジン触媒による減圧下加熱反応で 2 ークロロアクリロニ卜リノレに導き，種々反応条件を検討して乙のも
のに塩化水素飽和エタノール中チオ尿素を作用させて s-(2- カ jレボキシ -2- クロロエチノレ)ーイ
ソチオ尿素を得た。乙のもののエステルを加水分解後アルカリ閉環を行って 2 ーアミノチアゾリン-
4 ーカノレボン酸へと導いた口この 2- アミノチアゾリンー 4 ーカルボン酸からシステインへの分解反応
の検討には最も苦心を要したが，電解還元，硫化物還元など種々の還元反応で良結果を得るに至らなか
った。最後にオートクレーブでアンモニヤと硫化水素を加えることによって 2~メルカプトチアゾリン
ー 4 カルボン酸に変わるととがわかった。乙のものは塩酸加水分解で容易にシステインを与えた。
次lζ光学活性 L ーシステインの製造については，まず DL ーシステインの光学分割の条件について種
々検討が加えられた。その結果. DL-2- アミノチアゾリン -4 ーカルポン酸の酵素的水解法が最も
有望であることがわかった。すなわちこの目的に適した菌を探索の結果Pseudornonas t1?azolinophilurn 
AJ 3854 を見い出し，乙の菌を用いる酵素反応に徹底的な検討を加えて至適条件を知った。本酵素はDL
-2 アミノチアゾリン -4 ーカルボン酸の L体のみを定量的収率で水解して L ーシステインに導く
乙とが明らかにされ，またその酵素反応機構が論ぜられた。
以上のように楠本君の本研究は重要なアミノ酸である L- システインの製造K関する基礎研究を行い，
新しい化学合成法を確立するとともに，それに伴う酵素による光学分割法を見い出して，実用的製造法
への途を聞いたすぐれた研究で，理学博士の学位論文として十分価値あるものと認める。
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